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１．序論	 
	 1978 年にイギリスにおいて世界で初めて体外受精による児が出生して以来(Steptoe	 PC	 
and	 Edwards	 RG,1978)、生殖補助医療（Assisted	 Reproductive	 Technology:	 ART）は現在
に至るまで不妊治療の一手段として世界的に広く行われるようになった．日本においても、
1983 年に東北大学において初めての体外受精による出生に成功して以来(鈴木ら,	 1983)、
ART は急速に発展・普及し、2012 年現在においては日本の全出生児の約 3.7％が ART により
出生するという状況に至っている．	 
しかしながら ART が普及する中で、多胎とそれに起因すると考えられる周産期医療を圧迫
するという事態が生じ大きな問題となった(吉村,	 2010)．そこで周産期予後の改善を目的
とした多胎防止策として、単胚移植（Single	 embryo	 transfer:	 SET）を推奨する動きが様々
な国々で推奨されている(Maheshwari	 A	 et	 al.,2011)．	 
日本においては多胎防止策として、1996 年に日本産科婦人科学会（the	 Japan	 Society	 of	 
Obstetrics	 and	 Gynecology：JSOG）より移植胚数を３個以内とするよう勧告が出され、そ
の結果品胎以上の多胎は減少に転じたが、双胎の実数はむしろ増加するという結果に至っ
た．そのため、2008 年に JSOG は移植胚数を原則１個、条件を満たした場合は２個までとす
るというさらなる勧告を出した．その結果、2007 年〜2012 年において日本の ART における
SET の割合は 49.9%から 77.2%まで上昇し、多胎率は同年において 11.5%から 3.8%と大幅に
減少した(日本産科婦人科学会).	 	 
	 このように SET を推奨する勧告により SET 率の増加と多胎の減少に成功した中で、本研
究においては SET を推奨する勧告が実際に周産期予後の改善に寄与したかどうかを評価す
ることを目的とした.また、凍結融解胚移植(frozen	 ET)周期においては新鮮胚移植周期
(fresh	 ET 周期)よりも予後が良好であるという報告もあることから(Ishihara	 et	 al.,	 
2014)、それぞれの周産期予後について fresh	 ET 周期と frozen	 ET 周期に分けて検討した．	 
	 
２．対象と方法	 
	 本研究のサンプルデータは JSOG により提供された ART オンライン登録のデータより抽出
を行った．JSOG は 2007 年１月より、全登録施設に対して個人個人の治療成績をインターネ
ットを用いて個別調査票に登録することを義務付けている．その結果、毎年 99%以上の施設
から回答を得られるようになり、日本の ART の現状を正確に把握できるようになった．実
際には、2007 年〜2012 年における ART による 140718 の出産例と 510 例の死産例を対象と
し、早産(preterm	 birth:	 PTB)、低出生体重児（low	 birth	 weight:	 LBW）、極または超低
出生体重児（very	 low	 birth	 weight:	 VLBW）、small	 for	 gestational	 age(SGA)、large	 for	 
gestational	 age	 (LGA)、周産期死亡、その他の妊娠合併症についての検討を fresh	 ET 周
期と frozen	 ET 周期において行った．	 
	 
３．結果と考察	 
	 対象における 2007 年〜2012 年において SET の割合は 52.2%から 82.6%と著明に増加して
おり、多胎は 10.7%から 4.1%と減少した．Fresh	 ET 周期、frozen	 ET 周期の両群において
PTB、LBW、SGA の割合は著明に減少した一方で LGA は増加した．周産期死亡率は fresh	 ET
周期においては 0.70%から 0.40%と減少したが、frozen	 ET 周期においては変化は認められ
なかった．２個以上の胚移植においては単胚移植に比して多胎はもとより、癒着胎盤、前
期破水、帝王切開、PTB、LBW、SGA さらに早期新生児死亡のリスクが上昇していることが判
明した．また、本邦の生殖補助医療施設に対して単胚移植の勧告が出された後、2 個以上の
胚移植が激減し、勧告後において多胎、帝王切開、32 週未満の早産、LBW、VLBW、SGA のリ
スクが著明に減少したことが明らかとなった.	 
	 	 日本において SET を推奨する勧告後、急速に SET の割合が増加し、その結果 ART の周
産期予後が改善されたことが示された.一方、周産期予後を示す指標の一部においては
fresh	 ET 周期と frozen	 ET 周期において差が生じることも示された．SET が周産期予後に
及ぼす影響についてはさらなる詳細な解析と長期間にわたるデータの蓄積が必要と考えら
れた．	 
	 	 
	 
	 
	 単胚移植の勧告前後における新鮮胚移植、凍結融解胚移植別の周産期予後に関する調整オッ
ズ比	 
  
Fresh cycles Frozen cycles P value 
for 
interacti
onc 
    
Adjusted OR 
(95%CI)a 
Adjusted OR 
(95%CI)b 
Multiple pregnancy Before SETpolicy Reference Reference 
0.02 
 
After SET policy 0.42 (0.39 to 0.45) 0.50 (0.46 to 0.54) 
Still birth Before SETpolicy Reference Reference 
0.14 
 
After SET policy 0.52 (0.38 to 0.69) 0.39 (0.30 to 0.51) 
pPROM Before SETpolicy Reference Reference 
0.68 
 
After SET policy 0.85 (0.60 to 1.2) 0.79 (0.57 to 1.1) 
CS Before SETpolicy Reference Reference 
0.03 
 
After SET policy 0.80 (0.77 to 0.84) 0.88 (0.84 to 0.92) 
PTB Before SET policy Reference Reference 
0.19 
 
After SET policy 0.71 (0.67 to 0.76) 0.77 (0.72 to 0.82) 
EPTBd Before SET policy Reference Reference 
0.01 
 
After SET policy 0.72 (0.61 to 0.85) 1.00 (0.84 to 1.2) 
LBW Before SET policy Reference Reference 
0.03 
 
After SET policy 0.65 (0.62 to 0.69) 0.74 (0.69 to 0.78) 
VLBW Before SET policy Reference Reference 
0.003 
 
After SET policy 0.69 (0.59 to 0.81) 1.03 (0.86 to 1.2) 
SGAe Before SET policy Reference Reference 
0.03 
 
After SET policy 0.78 (0.73 to 0.84) 0.90 (0.83 to 0.98) 
LGAf Before SET policy Reference Reference 
0.85 
 
After SET policy 1.1 (1.06 to 1.24) 1.2 (1.08 to 1.23) 
Early neonatal death Before SET policy Reference Reference 
0.12 
 
After SET policy 0.54 (0.34 to 0.88) 1.1 (0.55 to 2.3) 
a 年度、移植時の胚のステージ、受精方法で調整した． 
 b 年度、移植時の胚のステージで調整した． 
 c 調整モデルにおける単胚移植の勧告前後そして新鮮胚移植、凍結融解胚移植におけ
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る交互作用の P 値． 
d 分娩週数が３２週未満のもの． 
 
 e SGA は基準値の 10%タイル未満と定義した． 
 f LGA は基準値の 90%タイルを超えるものと定義した． 
 OR, odds ratio; CI, confidence interval; SET, single embryo transfer; pPROM, preterm premature 
rupture of membrane; CS, cesarean section; PTB, preterm birth; EPTB, Early preterm birth; LBW, low 
birth weight; VLBW, very low birth weight; SGA, small for gestational age; LGA, large for 
gestational age 
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